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Subglottic stenosis as a clinical
manifestation of Wegener’s
granulomatosis in adolescents:
report of a case and review of
literature
Resumo / Summary
A Granulomatose de Wegener é uma patologia carac-
terizada por vasculite sistêmica e inflamação granulomatosa
necrotizante que compromete o trato respiratório alto, pul-
mões e rins, cujas manifestações iniciais, na maioria das ve-
zes, ocorre em maiores de 20 anos de idade. As queixas
clínicas otorrinolaringológicas estão, com freqüência, pre-
sentes nas fases iniciais da doença, sendo rinite, sinusopatia
de repetição e epistaxe as mais comuns. A estenose
subglógica parece estar correlacionada com a Granulomato-
se de Wegener em adolescentes.  Relatamos o caso de uma
paciente portadora de Granulomatose de Wegener cujo iní-
cio dos sintomas foi na infância, tendo evoluído com estenose
laríngea durante o curso da doença.
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Wegener’s Granulomatosis is a well-characterized
systemic vasculitis and necrotising granulomatous
inflammation of the upper, lower respiratory tracts and
the kidneys. The initial manifestations of the disease usually
occur in patients over than twenty years old. The
otolaryngologic symptoms like rhinorrhea, recurrent sinusitis
and epistaxis are commonly present in early course of the
disease.  It seems that subglottic stenosis is correlated to
Wegener’s granumatosis in adolescents. We describe a case
of a patient that developed subglottic stenosis associated
with Wegener’s granulomatosis in childhood during the
course of the disease.
CASE REPORT
RELATO DE CASO
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INTRODUÇÃO
A Granulomatose de Wegener caracteriza-se por
vasculite sistêmica e inflamação granulomatosa necrotizante
de etiologia desconhecida, comprometendo classicamente
o trato respiratório alto, pulmões e rins. A faixa etária de
maior incidência oscila entre 25 e 50 anos, com idade média
de apresentação correspondendo à quarta década de vida.1
Ainda, 85% das manifestações clínicas iniciais ocorrem em
maiores de 20 anos de idade, sendo estas raras na população
pediátrica, cuja incidência varia de 6 a 14%.2,3 As formas
clínicas podem variar de localizadas ao acometimento
multissistêmico. Critérios para definição de doença incluem:
comprometimento nasal ou oral; alterações radiográficas
características; microhematúria ou cilindros hemáticos em
exames de urina e alteração histológica compatível com
inflamação granulomatosa de parede arterial ou perivascular.
A presença de pelo menos dois dos critérios referidos permite
sensibilidade e especificidade superiores a 88% no
diagnóstico da Granulomatose de Wegener.4  Os exames
laboratoriais têm utilidade na evolução da patologia.  Dentre
os exames complementares, o anticorpo anti-citoplasmático
(cANCA) vem sendo atribuído à atividade de doença,
estando presente em 90% dos casos clínicos.5,6  Os protocolos
de tratamento medicamentoso incluem a utilização de
glicocorticóides e/ou imunossupressores, dentre eles a
ciclofosfamida, permitindo índices satisfatórios de remissão
da doença.1,3,5,7,8
As manifestações otorrinolaringológicas têm elevada
prevalência, tanto em apresentações clínicas iniciais, como
fazendo parte do curso habitual da doença.  Sintomas
nasofaríngeos e laríngeos podem estar presentes em até
73% dos casos.3  Rinite resistente ao tratamento
medicamentoso habitual incide em 65% das fases iniciais da
Granulomatose de Wegener.1  Labovics et al.3 relataram
sinusopatia com incidência de 85%.  Outras manifestações
incluem otite média aguda de repetição, úlceras orais,
epistaxe, dispnéia e hipoacusia secundária à otite média
secretora.
A obstrução laríngea ocorre com maior freqüência
como complicação tardia da doença1,3,5,9,10, contudo, formas
laringotraqueais isoladas foram descritas anteriormente.7,11  A
incidência de estenose laríngea por Granulomatose de
Wegener varia de 2% a 16%.1,3,5,12 É incomum apresentações
juvenis da Granulomatose de Wegener. Um estudo
longitudinal comparou a freqüência de estenose subglótica
em dois grupos divididos por faixa etária e concluiu que
pacientes com Granulomatose de Wegener menores que
vinte anos de idade apresentavam risco aumentado em cinco
vezes de desenvolver a complicação3. O tratamento clínico
preconizado, quando instituído precocemente, parece
diminuir o risco desta condição, muitas vezes letal.7  O
diagnóstico diferencial da estenose subglótica pode ser difícil,
devendo ser excluídas outras patologias como estenose pós-
entubação traqueal, tuberculose, sífilis, sarcoidose, amiloidose,
policondrite recidivante, granuloma de Stewart e neoplasias.13
RELATO DE CASO
S.S.S., sexo feminino, 15 anos de idade, foi admitida
no Serviço de Otorrinolaringologia/Cabeça e Pescoço do
Hospital do Servidor Público do Estado de São Paulo em
setembro de 1998 com história de dispnéia progressiva nos
quatro meses anteriores, tendo evoluído para dispnéia aos
pequenos esforços, estridor laríngeo e rouquidão.  Foi
realizada traqueotomia, à admissão, devido ao quadro de
insuficiência respiratória aguda.  Ao exame da laringe, através
de videolaringoscopia indireta, observou-se a presença de
obstrução da luz laríngea em 80% por tecido localizado em
subglote, concêntrico, de aparência eritematosa e friável
(Figura 1).  Exames de imagem mostraram ausência de
comprometimento distal do trato respiratório, estando a
patologia restrita à altura da quinta vértebra cervical.
Antecedentes médicos revelaram internações con-
secutivas nos três anos anteriores por quadro de vasculite
sistêmica não específica.  O quadro clínico apresentou-se
inicialmente em dezembro de 1995 como poliartrite de
pequenas e grandes articulações, simétrica e lesões purpú-
reas em planta dos pés, mãos e lóbulo de orelha esquerda,
cuja biópsia revelou apenas vasculite leucocitoclástica. Aven-
tada a suspeita diagnóstica de Artrite Reumatóide Juvenil
(ARJ), foi instituído tratamento medicamentoso, durante as
crises de exacerbação, com glicocorticóides em doses ele-
vadas e metotrexate.  Recidivas do quadro agudo ocorriam
com a tentativa de regressão progressiva da dosagem de
glicocorticóide. Evoluiu com insuficiência renal crônica em
um ano, cuja biópsia renal foi compatível com glomeruloes-
clerose difusa.  As primeiras manifestações otorrinolaringo-
lógicas foram espirros, prurido nasal, coriza, obstrução nasal
e epistaxe com início em março de 1998.  Não houve me-
lhora dos sintomas clínicos com o tratamento instituído,
glicocorticóide tópico, frente a então suspeita de rinite alér-
gica. Sinusopatia de repetição, resistente ao tratamento ha-
bitual  esteve presente durante o curso da doença. A paci-
ente cursou ainda com epiglotite em agosto de 1998.
A biópsia de múltiplos fragmentos da lesão em
subglote revelou tecido de granulação com ausência de
vasculite e granulomas.  Devido ao comprometimento do
trato respiratório alto, outras suspeitas diagnósticas foram
aventadas, principalmente, a Granulomatose de Wegener.
Foi então instituído tratamento empírico com glicocorticóide
e ciclofosfamida, havendo uma melhora clínica geral e
diminuição do estreitamento subglótico substancial
progressivo nos meses subseqüentes.  Exames laboratoriais
demonstraram leucocitose com neutrofilia, elevação da
Velocidade de Hemossedimentação (VHS), Fator Reumatóide
(FR), alfa-1 glicoproteína e Proteína C Reativa (PCR).
Exames de raios-X de tórax foram normais.  Os valores de
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Anticorpo anti-citoplasmático (cANCA) e Fator Anti-Nuclear
(FAN) estavam dentro dos limites da normalidade. Hematúria
pôde ser observada ao sumário de urina.  Foi realizada,
posteriormente, biópsia dos seios paranasais através de
acesso endoscópico, cujo resultado anatomopatológico foi
compatível com os achados típicos da Granulomatose de
Wegener em fragmentos de mucosa do seio maxilar direito.
Após um ano de tratamento, durante a tentativa de
regressão progressiva das medicações em uso, a paciente
cursou com recidiva da estenose laríngea, sendo realizada
dilatação manual da mesma, sem intercorrências clínicas.
Glicocorticóides e ciclofosfamida em dose preconizada para
doença ativa foram reintroduzidos.  Optou-se por manter
traqueotomia com cânula metálica até a remissão completa
da fase aguda da patologia de base.   Desde então apresenta,
aos exames de videolaringoscopia, apenas estreitamento
residual em parede posterior de laringe subglótica inferior a
10% (Figura 2). A remissão da atividade da doença foi obtida
com o tratamento clínico.  Em março de 2000 procedeu-se
o fechamento da traqueotomia.
DISCUSSÃO
Pacientes em fases iniciais da Granulomatose de
Wegener relatam, na maioria das vezes, sintomas do trato
respiratório superior.  Rinite, sinusite, otite e epistaxe são
manifestações iniciais na doença em 75% dos casos.14 Fauci
et al.1 relataram o acometimento de seios da face em 91%.
Dispnéia esteve presente em 7% dos pacientes como
sintoma inicial da doença.  Dezessete em 108 pacientes
portadores de Granulomatose de Wegener apresentaram
estenose subglótica ou traqueal durante algum período da
doença.15  Incidência semelhante, em percentual, foi
encontrada por outro estudo com 158 pacientes.3
 A diversidade de apresentações clínicas da
enfermidade contribui para dificuldades na confirmação
diagnóstica.  No presente relato, diferente da apresentação
clássica, manifestações articulares e dermatológicas
representaram o quadro clínico inicial.   O intervalo entre os
sintomas iniciais da doença e desenvolvimento de patologia
otorrinolaringológica foi de 40 meses.  Artralgia como
manifestação inicial da Granulomatose de Wegener ocorre
em 38% dos casos, sendo a artrite responsável por 28%.1
Durante o curso da doença, até 70% dos pacientes
apresentarão algum comprometimento articular, na forma
de poliartralgia simétrica de grandes e pequenas articulações,
com ou sem artrite. Carrigton et al.2 relataram que de 16
pacientes com Granulomatose de Wegener apenas um
apresentou artrite. Patologia dermatológica inclui pápulas,
púrpuras, vesículas, úlceras e nódulos subcutâneos conforme
descrito anteriormente.16  Estudos revelam  incidência de
2% a  15% de formas dermatológicas como  sinal  inicial de
doença.1,9
A obstrução laríngea pode apresentar-se clinicamen-
te como rouquidão, dispnéia progressiva, estridor laríngeo
e, em casos graves, insuficiência respiratória aguda.  O diag-
nóstico precoce evita complicações graves na maioria das
vezes.  A incidência do comprometimento laríngeo na Gra-
nulomatose de Wegener varia de 2% a 16%.1,3,5,9 Observa-
se que estenose subglótica freqüentemente está associada
à patologia pulmonar. Fauci et al.1 relataram 7% de estenose
subglótica em 85 pacientes portadores de Granulomatose
de Wegener sendo que a totalidade destes apresentou
pneumopatia associada ao quadro laríngeo.  Quatro em
Figura 1. Videolaringoscopia indireta através de telescópio rígido de
laringe de 70º, na admissão hospitalar da paciente, evidenciando
estenose subglótica.  Orifício pontual indicado por seta.
Figura 2. Visão retrógrada da laringe obtida com a introdução do
nasofibroscópio flexível de 3,2 mm através da cânula metálica de
traqueotomia, após o tratamento clínico.  Bordas inferiores de pregas
vocais livres de comprometimento.  Estenose residual inferior a 10%
em parede posterior de subglote indicada por seta.
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dezessete pacientes portadores de obstrução laríngea apre-
sentaram comprometimento pulmonar.9 Observamos
discordância com dados de literatura visto que a paciente
apresentada neste relato vem sendo acompanhada há 6,5
anos, não tendo manifestado sinais ou sintomas de acometi-
mento pulmonar.
Apresentações clínicas iniciais da Granulomatose de
Wegener são incomuns na infância e adolescência. Poucos
trabalhos relataram a estenose subglótica em crianças e ado-
lescentes como manifestação clínica da patologia. Hellmann
et al.7 concluíram que o comprometimento laríngeo isolado
na Granulomatose de Wegener ocorre em faixa etária infe-
rior aos casos de doença com acometimento multissistêmi-
co.  É difícil determinar se existe correlação entre formas da
doença juvenil e estenose subglótica.  Lebovics et al.3 afir-
maram que  pacientes com apresentação inicial de Granulo-
matose de Wegener em idade inferior a 20 anos têm risco
significativamente aumentado em cinco vezes de desen-
volver estenose subglótica quando comparados ao grupo
com idade superior a esta.  McDonald et al.9   relataram três
pacientes com obstrução laríngea e idade inferior a nove
anos em 17 pacientes portadores da doença.  Aos doze anos
de idade, nossa paciente também iniciou as manifestações
da Granulomatose de Wegener em uma faixa etária preco-
ce.  Traqueotomia foi necessária devido ao quadro de insu-
ficiência respiratória aguda.  O período de decanulação foi
de 1,8 anos.  Optou-se pela manutenção de vias aéreas
pérvias através de cânula metálica até a remissão completa
e o controle da patologia de base, visto que, no primeiro
ano após traqueotomia apresentou um episódio de recidiva
da doença, sendo posteriormente realizada dilatação manu-
al do segmento estenótico.  Desde então, não apresentou
sintomatologia obstrutiva até a presente data.  O tempo de
decanulação, de acordo com a literatura, varia estando rela-
cionado ao controle da Granulomatose de Wegener através
do tratamento medicamentoso.  Outras modalidades tera-
pêuticas são utilizadas na ausência de regressão do tecido
estenótico com o tratamento clínico.3 A dilatação manual é
um procedimento de simples execução, com resultados
satisfatórios.
O diagnóstico da estenose subglótica na Granulo-
matose de Wegener é realizado através da visualização de
estreitamento da luz laríngea, concêntrico, na forma difusa
ou restrito à parede posterior desta, na forma localizada,
limitado à subglote, sem extensão distal importante.  A
mucosa, infiltrada, tem aspecto eritematoso.  Ulcerações não
são incomuns.  A biópsia do tecido laríngeo, diferente de
amostras de tecido pulmonar suspeito, raramente confirma
o diagnóstico de Granulomatose de Wegener.5,7,9 Resulta-
dos anatomopatológicos revelam apenas tecido inflamató-
rio crônico nestes casos, com ausência de elementos funda-
mentais como presença de vasculite e granulomas no mate-
rial estudado.1,5,7,9 Os pulmões correspondem ao sítio de maior
positividade nos exames anatomopatológicos.1
O tratamento clínico pode, por vezes, ser retardado
devido à dificuldade de confirmação diagnóstica, seja por
ausência de quadro clínico clássico ou de métodos comple-
mentares confiáveis. Em revisão de literatura, Gans et al.17
afirmam que até 50% das biópsias realizadas são
inconclusivas.  Van der Woude et al.18 concluem que a pre-
sença de cANCA é marcador específico de doença em ativi-
dade.  Anticorpos anti-citoplasmáticos estão ausentes ou em
níveis não detectáveis em formas localizadas da doença, ou
quando do controle clínico da fase aguda.6  A diminuição
dos níveis séricos destes é considerado sinal de controle de
atividade.  O cANCA pode estar presente em pacientes
portadores de outras patologias, como a poliarterite micros-
cópica, artrite reumatóide e lupus eritematoso sistêmico.19
Neste caso, o diagnóstico diferencial deve levar em consi-
deração o quadro clínico, bem como outros achados carac-
terísticos de cada doença.  No caso relatado, não houve a
detecção de anticorpos do tipo cANCA em nenhum mo-
mento da doença, apesar do comprometimento sistêmico,
mesmo nas fases iniciais.  O tratamento com glicocorticóides
nos anos que precederam à confirmação diagnóstica talvez
tenha provocado uma diminuição até níveis séricos
indetectáveis de cANCA. Hellman et al.7 sugerem que for-
mas localizadas da Granulomatose de Wegener podem evo-
luir para doença disseminada quando o tratamento da doen-
ça é feito apenas com glicocorticóides; observaram ainda
que quando associados a imunossupressores, como a ciclo-
fosfamida,  quatro dos oito pacientes relatados apresenta-
ram melhora.
COMENTÁRIOS FINAIS
A morbidade e mortalidade da Granulomatose de
Wegener estão relacionadas à presença de doença severa
do trato respiratório inferior e glomerulonefrite rapidamente
progressiva.  O tratamento clínico com imunossupressores
e corticóides aumentam a sobrevida destes pacientes.  O
diagnóstico precoce permite instituir terapêutica apropriada
em fases iniciais da doença, reduzindo riscos de complicação
severa como a estenose subglótica.
Existe correlação entre formas de apresentação
inicial da doença juvenil e desenvolvimento de estenose
laríngea, seja como manifestação isolada ou durante o curso
da patologia.
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